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 【目的】 
落屑症候群は落屑物質の沈着を特徴とする全身性疾患で、眼科領域においては線維柱帯、虹彩や水晶体前嚢へ
落屑物質の沈着をおこす。落屑症候群の頻度は国・人種によって差があり、日本において落屑症候群の比率は
1.1%～4.8%と報告される。 
落屑症候群と lysyl oxidase–like 1 (LOXL1) geneの一塩基多型（SNP）に強い相関があることは知られてい
るが、近年 contactin-associated protein-like 2 (CNTNAP2)遺伝子と落屑症候群の間に有意に相関があること
が報告された。CNTNAP2 はニューレキシン superfamily で、眼内に発現し、神経線維髄鞘の傍絞輪部近傍
のカリウムチャネルの安定化に関わるとされているが、その詳細は未だ不明である。本研究では CNTNAP2
遺伝子の 8つの SNPと日本人の落屑症候群患者との相関を調べた。 
【方法】 
落屑症候群の患者 108 人(男性 57 人、女性 51 人、平均 73.6±6.7 歳）と正常対照群 199 人（男性 101 人、
女性 98 人、平均 69.7 ± 11.3 歳）を対象とした。落屑症候群の診断は前房隅角に異常落屑物質の集積を認
めたものとした。落屑緑内障の診断には、1）眼圧が 22 mmHg以上のもの、2）視神経乳頭陥凹比が 0.7以上
の緑内障性変化を認めるもの、3）ゴールドマン視野検査、またはハンフリー視野検査で視野欠損を検出し視
神経乳頭陥凹を認めたもの、のいずれかを満たすものとした。研究プロトコルはヘルシンキ宣言を遵守し、東
北大学病院倫理審査委員会の承認をへて実行された。（研究課題名：緑内障原因遺伝子、感受性遺伝子の検索、
受付番号：2007-225、2007年 9月 10日承認） 白血球より DNAを抽出し、rs826802、rs1404699、rs7803992、
rs700308、rs4725736、rs2107856、rs2141388、rs6970064の 8つの SNPを選択した。Qiagen®社の QIAamp 
DNA BloodMini Kitを用いて DNA 抽出を行い、BigDyeTM Terminatorにてシークエンス反応を行った。ABI 
3100 Genetic Analyzerにて解析を行った。 
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【結果】 
落屑症候群と対照群のマイナーアリル頻度は、rs1404699で0.412対0.307（p=0.009）rs7803992で0.394対
0.259 (p=0.0005)と、統計学的に有意差を認めた。遺伝子型頻度では、rs1404699 (p=0.02)、rs7803992 
(p=0.002)、rs700308 (p=0.04)、rs6970064 (p=0.03)と統計学的に有意差を認めた。rs1404699、rs7803992
の2多型のハプロタイプ解析では、落屑症候群においてTG型が有意に多く(0.327 vs. 0.202; P = 0.003)、CA型
は有意に少なかった (0.522 vs. 0.637; P = 0.003)。LOXL1のハプロタイプとCNTNAP2のSNPに相関は見ら
れなかった。 
【結論】 
本研究では、日本人においても CNTNAP2遺伝子の rs1404699と rs7803992の 2つの SNPが落屑症候群と
相関があることが示された。LOXL1以外の落屑症候群関連因子の報告は本邦では初めてである。落屑症候群
と関連する SNPの同定は病態の早期診断に寄与しうるため、今後も更なる研究が望まれる。 
